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La prisente invention concerne des agents 
et des compositions antiseptiques , disinfectants, midici- 
naux, conservateurs, bactericides, bactiriostatiques, germi- 
cides et fongicides. 

5 00 8 utilise comme disinfectants ou detergents 

anti-microbiens le sublimi corrosif, le crisol, l'alcool, les 
savons inverse's dans le domaine de 1 'hygiene alimentaire, le 
domaine de 1 'hygiene de l'environnement et le domaine midical. 
Cependant, ces disinfectants prisentent les inconvinients 
0 suivants. Le sublimi corrosif a un pouvoir disinfectant inergi- 
que, mais il est tres irritant pour la peau et pose un probleme 
difficile d 'evacuation des produits usis car ils contiennent 
du mercure, et le crisol est tres toxique pour l'homme et les 
animaux, tandis que l'alcool n'a qu'un faible pouvoir disinfec- 
5 tant. Bien qu'un savon inversi tel que l'"Hyamine" (produit de 
Hehm & Haas Co., Inc.) ait un pouvoir disinfectant inergique, 
ce pouvoir diminue considirablement en prisence de protiine, 
de graisse, de chlorure de sodium ou de savon, et il est tres 
toxique pour l'homme et les animaux (par exemple la DL 5Q pour 
la toxicity aiguS par voie orale de l'*Hyemine« est de 420 ± 
25 mg par kg de poids corporel chez la souris). 

Ces dernieres annies, on utilise souvent comme 
agents ditergents diverses variitis de savons hygiiniques dont 
les constituents actifs sont 1 'hexachlorophene, etc... Ils ne 
sont pas satisfaisants soit paice qu'ils irritent la peau, 
sont toxiques, solubles dans l'huile ou ont un pouvoir stiri- 
lisant ou disinfectant faible. 

D'autre part, les cosmitiques, les articles en 
cuir, les articles en caoutchouc, les peintures, les aliments 
pour l'homme et les animaux sont facilement attaquis et alti- 
ris par des micro-organismes et pour la plupart ont une durie 
de conservation ou d 'utilisation courte. 

On a a ce jour crii et utilisi dans ce domaine 
divers agents antiseptiques ou antifongiques. Cependant, on n'a 
pas a ce jour proposi d agent antiseptique ayant une toxiciti 
faible ou nulle, non irritant et inhibant totalement le croia- 
sance des micro-organismes. Par exemple, comme les cosmitiques 
sont essentiellement constituis d'eau et d'huile et comme ils 
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contiennent egalement de la glycerine, des prolines et 
d'autres matiferes qu'attaquent facilement les micro-orga- 
nismes , ils sont susceptibles de changer de quality et d{ 
aspect autant que les aliments. On a done utilise l'acide.ben- 
5 zolque et certains de ses derives tels que l'hexachlorophfene 
et similaires comme agents antiseptiques pour les cosmetiques, 
mais ils pr^sentent tous les inconvdnients suivants s 

(1 ) La concentration dans la phase aqueuse 
qui est facilement attaqu^e par les micro-organismes est fai- 
10 ble en raison de leur solubility dans l'huile. 

(2) Leur pouvoir antiseptique est considerably 
ment r^duit par les agents tensio-actifs presents dans les cos- 
metiques. 

(3) Ils sont irritants pour la peau et forte- 

1 5 ment toxiques . 

On a utilise l'acide sorbique, le propionate 
de sodium, l'acide dehydroacetique, les composes de la s£rie 
du nitrofuranne, etc... comme sgents antiseptiques pour les 
aliments mais la quantity introduite est limitee par la toxi- 

20 cite si bien qu'ils ont un pouvoir antiseptique insuffisant 
aux concentrations permises. Recemment, en a utilise comme 
agents antiseptiques des derives d'alkyles superieurs de 
peptides contenant de l'acide glutamique ou un amino-acide 
basique mais les premiers sont difficiles h manipuler en rai- 

25 son de leur trfes faible solubilite dans l'eau tandis que les 
seconds altferent le goQt des aliments en raison de leur sa- 
veur trfes amfcre et leur prix est eieve. 

La presente invention concerne une composition 
antiseptique dans laquelle au moins certains des inconvenients 

30 des composes connus sont reduits ou supprimes. 

La demanderesse a decouvert que les derives 
mono-N-acyle aliphatique superieur d'amino-acides basiques de 
I'arginine, 1 'ornithine, la citrulline, la lysine, et l'his- 
tidine et leurs sels, decrits en detail ci-apr&s, sont solu- 

35 bles dans l'eau, tensio-actifs, et ont des proprietes antisep- 
tiques, medicinales, cons ervatr Ices, bactericides, bacteriosta- 
tiques, germicides et fongicides. De plus ces derives ne pro- 
Yoquent ni irriration ni affection de la peau. 



71 23651 



2143557 



L f invention concern* des agents antiseptiques F 
disinfectants* midicinaux, conservateurs, bactericides, bact£- 
riostatiquss , germicides et fongicides qui sont plus sflrfc 
pour I'homme et les animaux, constitu£s d'au moins un d£riv£ 
5 mono-N-acyle aliphatique sup£rieur d f amino-acides basiques 
de formules g^n^ralee (t), (II) ou (III) suivantes, et de 
leurs sels : 

A-R, o / I (CH^n 

10 (CHjJn (CH^n RCO^l-CH-COX 

a. | RCO-N-CHCOX *1 

^N-CHCQX t 

15 (I) (ID (HI) 

Dans ces formules RCO represents un radical 

acids gras satur£ ou insature comportant de 6 ct 20 atomes de 

carbone, reprisente H ou -CH 3 , X reprisente -NH^ -0CH 3> 

-0C 2 H 5> -OC^ -0C 4 H 9 ou —OC^CgH^, 1^ reprisente H ou 

20 -CHg, R3 reprisente H ou -CHg, R 4 repr^sente -NHC^ .-NHCONI-^ 

^NHv NNH 2 
ou If « es * k 1 f 2» 3 ou 4. 

On prepare les agents constituants des ingre- 
dients actifs de l 1 invention selon un procdde general. Par 
25 exemple on les prepare facilement et & bas prix en faisant r£a- 
gir un derive d'arginine avec un chlorure d 1 acide gras sup£- 
rieur dans, une solution alcaline aqueuse. 

Les formes optiquement actives L- ou D- ou la 
forms racimique des composes d f amino-acides basiques sont toutes 
30 efficaces, mais on px4fhxe la forme optiquement active 

Des exemples de sels de ces derives N-acyle ali- 
phatique supirieur d 1 amino-acides basiques sont des sels min£- 
raux tels que le chlorhydrate et le sulfate, et des sels d f un 
acide organique tel qu'un acide <* -pyrrol idonecarboxylique 
35 optiquement actif ou non 9 et d'un amino-acide acide optiquement 
actif ou non (tel que l*actjde Qlutamique et 1 'acide aspartique), 
ds 1 9 acide lactique, de l 1 acide citrique et de l f acide ac^ique. 
En raison de leur nature cristalline on px6fhve particuliferement 
un chlorhydrate et un DL- ou L- V -pyrrol idonecarboxy lite « 
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Des exemples repr^sentatif s de derives 
N-acyle aliphatique sup^xieur d'amino-acides basiques sont : 
le chlorhydrate de l'ester methylique de l'acide N*-"coco"- N 
N }f -dime thy 1-DL- •(-, Y-diaminobutyrique , le pyrrolidonecarbo- 
5 xylate de l'ester ethylique de la N4 -« , ceco"-L-arginine, le 
pyrrolidonecarboxylate de l'ester methylique de la N«( -"coco"4 
L4arginine, le chlorhydrate de l'ester methylique de la 
N <s(-lauroyl-L-arginine, le chlorhydrate de l'ester methyl ique 
de la N«<-stearoyl-L-arginine f le chlorhydrate de l'ester m£thy- 
10 lique de la N-* -lauroyl-L-orni thine , le chlorhydrate de l'ester 
benzylique de la N «< -lauroyl-N 4 ,N 4 -d ime thy lorni thine, le 
chlorhydrate de l'ester methylique de la N *< -palmitoyl-N a, Ni , 
N i-trimethylornithine, le chlorhydrate de l'ester methylique 
de la N 1 - n coco ll -N •( -methylornithine , le chlorhydrate de l'ester 
15 benzylique de la N -palmitoyl-N i,N S -d ime thylorni thine, le 

chlorhydrate de l'ester methylique de la N H -lauroyl-N & -benzyl- 
N i-methylornithine, le chlorhydrate de l'ester Ethylique de la 
. N i,N £-dimethyl-N<-"suif hydrogen "-ornithine, le pyrrolido- 
necarboxylate de l'ester methylique de la N «( -lauroyl-L-citrul- 
20 line, le chlorhydrate de l'ester methylique de la N V -lauroy 1- 
L-lysine, le chlorhydrate de l'ester methylique de la N*(-myris- 
toyl-L-lysine, le chlorhydrate de 1' amide de la N <-myristoyl-L- 
lysine, le chlorhydrate de l'ester methylique de la N»( -palmi- 
toyl-N* , N f -dime thy llysine, le chlorhydrate de l'ester methy- 
25 lique de la N «( -lauroyl-N £ -benzyl-N £ -methyllyiilne, le chlorhy- 
drate de l'ester methylique de la NV-lauroyl-L-histidine. 
Dans ces formules, on entend par "coco" les radicaux des melanges 
d'acides gras de l'huile de coco j et par "suif "hydrogen" , 
les radicaux du melange d'acides gras du suif de boeuf hydrogene. 
30 Bien entendu les exemples cites ne sont pas limitatifs. 

La premiere caracteristique des composes selon 
1' invention est que les derives mono-N-alcyle aliphatique su- 
perieur d'amino-acides basiques ont un bon pouvoir inhibiteur 
vis-lt-vis des micro-organismes ayant une resistance relativement 
35 eievee qu'il s *agisse de bacteries gram positif telles que 
Staphylococcus aureus et Bacillus subtilis, soit de bacteries 
gram negatif telles que Pseudomonas aeruginosa, Escherichia 
coli et Proteus vulgaris. Le tableau 1 {ci-apres) illustre 



71 23651 



5 



2143557 



le pouvoir bactericide ou inhibiteur des composes de l» inven- 
tion par rapport a l"»Hyamine" (produit de Rohm et Haas Co., 
Ino .) ct de 1 'hexachlorophene. 

Le coefficient phenol du pyrrolidonecarboxylate 
5 de l'eater ethylique de la N<C -"coco"-L-arginine eat eieve. Par 
exemple;iee coefficients phenols vis-a-vis d 'Escherichia coli, 
Pseudomonas aeruginosa et Staphylococcus aureus sont respecti- 
vement de 170, 85 et 250. 

Les micro-organismes, les milieux de culture et 
10 la preparation des cultures utilises dans cet essai ainsi que 
la methode de determination de l'ac^vite bactericide sont ■ les 
suivants : 

a) Micro-organismes utilises. 
1 . Escherichia cell (ATCC 3655) 
15 2. Pseudomonas aeruginosa (IAM 1002) 

3. Proteus vulgaris (IAM 1025) 

4. Staphylococcus aureus (ATCO 6538P) 

5. Bacillus subtilis (ATCC 6633) 

6. Candida albicana (AJ 14 146) 
20 7. Aspergillus niger (ATCC 9642) 

b) Milieux de culture utilises 

1 . Extrait de viande 1 ,0%, polypeptone 1 ,0%, NaC1 0,25%, 
PH - 7,0 (utilise pour les souches 1 a 5) ' 

2. Extrait de levure 0,3#, extrait de malt 0,3#, polypeptone 

25 0,5#, glucose 1 ,0* pH =6,2 (utilise pour les souches 6 et 7) 

c) Preparation des cultures. 

On cultive les souches 1 a 6 au repos a 31 °C 
pendant 20 a 24 heures dans des tubes : a assai remplis des milieux 
pre cites, en cultivant laeouche 7 a 3L°C pendant^ jours aur^lose Inr. . 
30 clinee a l'extrait de levure et de malt. 

d) Methode d'essai de l'activite bactericide. 

On intreduit dans des tubes a essai 0,5 ml des 
cultures precitees et on y ajoute 10 ml d'une solution aqueuse 
sterilise e ayant des concentrations diverses en composes a 
35 etudier. Apres avoir mis les germes au contact du compose, on 
etale une anse de la suspension de germes des souches 1 a 5 
aur une bolte de geiose nutritive, en utilisant une geiose a 
1' extrait de levure et de malt pour les souches 6 et 7. Apres 
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48 heures de culture & 31°C, on determine si les germes 
sont vivants ou morts 0 

La seconde caract^ristique de l 1 invention est 
que ces d£riv£s mono-N-acyle aliphatique sup£rieur d*amino- 
5 acides basiques ont un pouvoir antibact^rien important contre 
des micro-organismes ayant une resistance assez prononc^e & 
divers composes antiviraux connus, tels que Bacillus subtilis, 
Candida albicans et Aspergillus niger» Par exemple, le pouvoir 
bact£riostatique ou inhibiteur des composes de ^invention par 
10 rapport & un composd de la s£rie du nitrof uranne, au bichlo- 

rhydrate de l f ester m^thylique de la palmitoyl-L-lysyl-L-lysine f 
la streptomycine, la p£nicilline et l'acide sorbique et la 
lauroylsarcosine figurent dans le tableau 2 ci-aprfes» 

Les valeurs du tableau 2 repr£sentent les con- 
15 centrations (Y /ml) des composes provoquant une inhibition de 
la croissance des micro-organismes. 

Les micro-organismes 6tudi£s p les conditions 
de culture et les milieux de culture sont les suivants : 

N° Micro-organisme Conditions de Dur£e de Milieu 
20 culture pr^ culture 



1 Escherichia coli 
(ATCC 3655) 

2 Staphylococcus 
aureus 

25 (ATCC 6538P) 

3 Bacillus subti- 
^liS' (ATCC £633) 

4 Pseudomonas aeru- 
ginosa (IAM 1 002) 



30 



35 



37°C,3 jours 

37°C f 3 jours 
37°C,3 jours 
30°C 9 3 jours 



5 Candida albicans 

(AJ 14146) 25°C, 3 jours 

6 Aspergillus niger 

(ATCC 9642) 25°C, 3 jours 



24 h 

24 h 
24 h 
24 h 

24 h 
48 h 



Bouillon 
nutritif , 
pH 70 



Milieu de Koji 
glucos^ et addi- 
tion^ d 1 ex trait 
de levure jpH 5,8 



La troisifeme caract£ristique des agents de 
^invention est qu'ils ne sont que peu ou pas toxiques et ne 
provoquent aucune irritation de la peau. Par exenple, un essai 
de toxicity aiguS par voie orale sur la souris, montre que la 
DL 50 du Py rrolidonecar boxylate de l 1 ester £thylique de la 



71 23651 



7 



2143557 



N a -"coco"-L-arginine est de 10,75 g/kg de poids corporel. 
Par consequent, une atteinte de l'homme et des animaux sem- 
ble impossible. De plus, on melange soigneusement ce derive" 
d'amino-acide avec du polye'thyleneglycol, on l'itale sur le 
5 tissu d'xin sparadrap pour epidermo-r^action a l'etat humide, 
puis on l'applique sur la peau pendant 24 heures. Cette epider- 
melre'action ne r^vele aucune irritation cutane"e. Comme les 
composes de 1 'invention sont des agents tensio-actifs cationi- 
ques solubles dans l'eau, ils ont un pouvoir detersif remar- 
10 quable car ils ont un pouvoir moussant eieve. 

On peut utiliser les derives mono-N-acyle 
aliphatique sup^rieur d'amino-acides basiques ou leurs sels 
sous une forme quelconque de liquide, de pfite, de poudre, de 
solide, e*c... pour la disinfection et la sterilisation dans 
15 le domaine de 1 'hygiene alimentaire, de 1 'hygiene publique et 
ind»trielle, ainsi qu'ea agriculture et horticulture* Comme 
ce sont non seulement des agents desinfectants mais egalement 
des agents de toilette,, on peut les utiliser comme agents de 
ringage dans les ehampooings, comme detergents pour les legu- 
mes et les fruits et comme disinfectants pour les animaux. 

De plus, comme ils ont un pouvoir emulsifiant 
(Sieve" vis-a-vis des cosmitiques et sont solubles dans l'eau, 
leur solubility dans la phase aqueuse qui est facilement atta- 
que*e par les micro-organismes est superieure a celle dans la 
25 phase huileuse et ils ont un pouvoir antiseptique appreciable 
mime lorsqufom les additionne en petites quantitis aux cosmi- 
tiques. De plus, ils ont un pouvoir de penetration (Sieve" dans 
les fibres. Ils ont done de nombreuses utilisations. 

Les derives mono-N-acyle aliphatique supirieur 
30 d'amino-acides basiques eu leurs sels peuvent done etre incor- 
pores, appliques eu pulverises a des aliments pour l'homme et 
les animaux, des cosmetiques, des articles en fibres, en cuir 
et des Bieintures, sous forme de liquide, de poudre ou d 'emulsion. 

De plus, on peut citer les quelques exemples 
35 d'utilisation concrete suivant des derives d'amino-acides pre- 
cites. On a constate que des antiseptiques comportant un ou 
plusieurs de ces esters ou sels empeehent cpresque totalement la 
"putrefaction hiochi" des boissons. 



20 
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Le ph£nomfene de la "putrefaction hiochi" est • 
un trouble blanc accompagne d'un rancissement lors de la con- 
servation ou aprfes la mise en bouteilles du "saW" (vin japo- 
nais) du "sake 11 synthStique qui contient en partie de l'alcool 
5 de brasserie ou des produits de l'alcool de brasserie iels que 
le "mirin" (variete douce du "sake") et qui en rend la consom- 
mation impossible. 

En general, la "putrefaction hiochi" est pro- 
voqu£e par Lactobacillus heterohiochi, Lactobacillus japonicus 
10 ou Lactobacillus homohiochi introduits lors du brassage. 

Les exemples 9 et 1 0 ci-aprfes illustrent le 
pouvoir antibacterien du pyrrolidonecarboxylate de 1* ester 
methylique de la IW -lauroyl-L-arginine par rapport h l'acide 
stlicylique qu'on utilise habituellement pour empficher la 
15 "putrefaction hiochi". 

De plus, ces composes adherent & la muqueuse 
buccale dont ils assurent une des infection prolongee. Ces com- 
poses ont done un pouvoir antibacterien net centre les bacteries 
appartenant au genre Lactobacillus, qui sont lesagente patho- 
20 gfenes principaux responsables des caries dentaires et des bac- 
teries appartenant au genre Staphylococcus, qui sont les 
agents pathog&nes principaux de la pyorrhee alveolaire. 

Le tableau 3 ci-apr&s montre les resultats d'un 
essai de determination du pouvoir antibacterien de ces composes 
25 vis-£-vis du genre Lactobacillus, e'est-^-dire de Lactobacillus 
fermenti-36 ATCC 9338, et de Streptococcus fatecalis ATCC 8083, 
et du genrfc Staphylococcus, e'est-^-dire de Staphylococcus 
aureus. ATCC 65 389, on utilise comme temoin le N-lauroyl-sarco- 
sinate de sodiunu 
30 Les valeurs du tableau 3 correspondent aux 

concentrations ( y /ml) des composes inhibant h 50% le develdppe- 
ment bacterien. 

1 ) Oh/* determine la croissance de Lactobacillus et de Strepto- 
coccus aprfcs 24 heures de culture au repos h 37 °C et de Staphy- 

35 lococcus apres 48 heures a 31 °C. 

2) Melange des radicaux des acides gras de l'huile de coco. 

3) Dl*. pyrrolidonecarboxyliqueo 
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Le tableau 3 montre de fagon £vidente que 
toua ces composes sont plus efficaces que le compost t^moin. 

lis posskdent presque le m$me pouvoir moussafit 
que le N-lauroyl-sarcosinate de sodium utilise comme t&noin, 
5 comme le montre le tableau 4 ci-apr£s f ce pouvoir tensio-actif 
£tant souhaitable dans les dentifrices* Les valeurs du pouvoir 
moussant h 0 minute, sont determines selon l'essai JISK 3362. 
Les risultats pr^cit^s ci-ddssus montrent que ces composes ont 
des propri£t£s extrteement satisf aisantes comme constituant de 
10 dentifrice. 

D'autres caracteristiques et avantages de l f in- 
vention seront mieux compris h la lecture de la description 
qui va suivre de plusieurs exemples de realisation. 

EXEMPLE 1 

15 On etudie la disinfection et le lavage des 

mains obtenus avec une solution h 0,1 # de pyrrolidonecarboxy- 
late de I'ester ethylique de la N ^-"cace^-L-arginine (APCE). 

On constate que les doigts de 15 personnes 
choisies comme ensemble d'etude sont porteurs de bacteries 
20 variables en nature et en nombre. 

Chaque sujet ploage ses mains et ses avant-bras 
sur 35 cm It partir de l'extremite du majeur dans une cuvette 
contenant 2 litres d f eau du robinet, puis recommence pendant 
1 minute dans une solution h 0,1 # de pyrrolidonecarboxytate de 
25 l'eeter ethylique de la Nqc - w coco w -L-arginine. Finalement. il 
les lave dans 2 litres d v eau st£rilis£e. 

On compte le nombre de cellules viables dans 
ces eaux de lavage apr&s que tous les sujets ont proc£d£ au la- 
vage* D'autre part, on conduit une experience temoin similaire 
30 avec un autre groupe de 15 sujets en utilisant de l'eau du ro- 
binet au lieu d f une solution h 0,1% de pyrrolidonecarboxylate 
de l f ester ethylique de N<- w coco n -L-arginine. (voir tableau page20) 

EXEMPLE 2 

On realise une preparation pour bain en meian- 
35 fctant les composants figurant ci-desseus. 
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DL- - pyrrolidonecarboxylate de l f ester 

£thylique de la N o(- w coco"-L-arginine 500 g 

Iodure de sodium 1 g 

Bromure de sodium O f 6 

5 Carbonate de lithium 0,6 

Sulfate de manganese 0,01 

Sulfate de fer 0,01 

Chlorure de potassium 15,0 

Chlorure de calciufc 40,0 

10 Sulfate de magnesium 66,4 

Chlorure de magnesium 96,0 

Chlorure de sodium 280,5 

EXEMPLE 3 

On prepare un agent de d^maquillage protecteur 
1 5 en m£langeant les composants suivants : 
DL-<< -pyrrolidonecarboxylate de l'ester 

6thylique de la N *< -lauroyl-L-arginine 3, Often poids 

Tri^thanolamine 2,0 
Parfum 0,3 
20 Eau 94,7 

EXEMPLE 4 

On prepare un cold-cream du type Emulsion 
huile-eau de la fagon suivante s 

On 3mulsifie 50g d'huile min^rale, 7g de cire 
25 d'abeille, 2g de "Tween 40" (marque d£pos£e), 8g d^Atlas G-1726" 
(marque d£pos£e\ avec 33 ml d f une solution aqueuse h \% de 
chlorhydrate de N •< -royris toyl-N £ ,N £ -dim£ thy 1-L-ly sine h 70°C. 

D f autre part, on prepare de la m6me fag on le 
cold-cream t£moin en utilisant 33 ml d'eau* 
30 La nouvelle crkme contenant un d£riv£ de lysine 

ainsi pr£par£e forme une bonne Emulsion dont la quality ne change 
pas lorsqu*on la conserve h 30°C pendant 2 mois h 90% d f humidit£. 

La creme t£moin ihoisit et se colore . 

EXEMPLE 5 

35 On prepare une eau de toilette de la fagon 

suivante : 

On melange h 85 parties d'eau, 10 parties d*6tha- 
nol, 0,05 partiei de gomme adragante^ 5 parties de propylfeneglycol. 
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1 partie de DL- ^-pyrrolidonecaxboxylate de lister m^thyli- 
que de la N*-lauroyl-L-arginine. 

D'autre part, on prepare de la m6me fagon une 
eau de toilette t£moin con tenant du monolaurate de polyoxy- 
3 ethylenes orb i tan au lieu du d£riv4 d'arginine. 

La quality de la nouvelle eau de toilette 
contenent le d£riv£ d'arginine ne se modifie pas par conserva- 
tion & 30°C pendant un mois fc.ttne humidity de 90#. 

LVeau de toilette t^moin mois it. 
10 EXEMPLE -6 

On melange 0,5 g d'amide de la N «<-palmitoyl- 
N£ ,N i-dim£thyl-L-ornithine I 1 kg d 1 un melange d' aliment 
pour animaux. 

On ne constate- aucun changement de la quality 
15 du melange d'aliment pour animaux ainsi pr£par£ contenant un 
d£riv£ d 'ornithine par conservation & la temperature ambiante 
pendant deux semaines. 

Le melange t£moin d'aliment pour animaux moisit 
et prend une odeur putride. 
20 EXEMPLE 7 

On pulverise 0,5 ml de solution aqueuse h 3% 
de DL-< -pyrrol idonecarboxylate de I'ester £thylique de la 
N K-lauroyl-L-arginine pour 100 cm2 de surface de cuir de 
boeuf apprfet^. 

25 On ne constate aucune modification de la quality 

du cuir de boeuf apprltd pulv3ris£ aprfcs conservation h 30°C 
pendant un mois h 90% d 1 humidity. 

Le cuir de boeuf appr§t£ t£moin moisit. 
EXEMPLE 8 

30 On dissout de fagon homogfene 2g d 'ester £thyli- 

que de la No( ,N « -dim£thyl-N -lauroyl-DL-ornithine dans 500g 
de peinture du type Emulsion dans l f eau contenant 100 parties 
d 1 Emulsion h 50% de chlorure de vinyle, 70 parties de blanc de 
titane, 10 parties d'anhydride silicique, 190 parties de car- 

35 bonate de calcium, 30 parties de solution aqueuse h \0% d f alcool 
polyvinylique, 1 parti* de polyacrylate d 1 ammonium, 1 partie de 
Tween 40 et 100 parties d'eau. 
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(1 ) On ne constate aucune modification de la quality de la 
peinture ainsi pr£par£e contenant le derive d 1 ornithine 
lors de la conservation h 30°C pendant 3 mois h 90% d{humi- 
dit£. 

5 La peinture t^moin pr^sente une separation 

de phase par putrefaction. 

(2) On applique la peinture ci-dessus h une planche de c&dre. 

La quality de la pellicule de la nouvelle 
peinture contenant le d£riv£ d*ornithine ne se modif ie pas par 
10 conservation h 30°C pendant 3 mois Si une humidity de 90%. 

La pellicule de peinture t£moin moisit* 
EXEMPLE 9 

On ajoute h pH 5,0 un milieu de culture aqueux 
constltu£ de 100 ml de "sak£" (vin japonais) (*y$nt une con- 
15 centration en alcool de 16%) et 0,8g d'extrait de foie de 
boeuf • 

Aprfes sterilisation, on ajoute au milieu & la 
concentration de 1tf/til 9 10Y/ml et 50 tf/ml du pyrrolidonecar- 
boxylate de l'ester m^thylique de la N* -lauroyl-L-arginine 

20 comme indiqu£ dans le tableau 5 ci-apr&s.On ensemence avec les 
trois souches de bact£ries Hiochi figurant dans le tableau 5 
et on cultive h. 30°C. Le tableau 5 indique la culture apparente 
aprfes trois semaines aux concentrations de 10 et'50Y/ml« On 
utilise comme t£moin dans l'exemple de l'acide saiicylique 

25 (DL^q par voie orale chez le rat = 0,9 g/kg)'; 

EXEMPLE 10 

On ajoute h du "sake* A (173$ d'alcool), 0,001% 
de pyrrolidonecarboxylate de l'ester ethylique de la Na -"coco 11 - 
L-arginine et on ajoute £ du Psak£ n B (1 7^ d { alcool), 0,001% de ^ 
30 salicylate de sodium et on les conserve h 30°C i 2°C, en com- 
parant leur arfime et leur saveur. 

Le "sak^" A ne surit pas m6me aprks 6 mois, 
tandis que le "sak£" B commence & surir pratiquement apxhs un 
mois* 

35 EXEMPLE 11 

On prepare du Kamaboko selon un proc£d£ connu 
en utilisant les constituants suivants : 70,0% de chair de 
poisson congeie, 2,6% de chlorure de sodium, 0,3% de "HI-MB" 
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(produit de AJINGMOTO CO. t Inc. , melange d'inosinate de 
sodium et de glutamate de sodium) , 5,5 % d'albumine d'oeuf, 
2,1# de saccharose, \3 9 8% d'amidon et 7,Q# d f eau froide. 

On ajoute h du "Kamaboko" A 0,QM% de chlorhy- 
5 drate de 1 'ester m£thylique de la L-citrulline avec 0,01 2# de 
"AF-2" (VENO PHARMACEUTICAL Co., Composes de nitrofuranne) 
et on ajoute % du "Kamabeke" B uniquement 0,01 2# de "AF-2" 
et on les conserve h 30°C pendant 3 jours dans une boite de 
P4tri munie d f un couvercle. Le "Kamaboko" B porte des colonies 
10 de champignons semblant appartenir au genre Penicillium. On ne 
constate aucune souillure bact^rienne, ni de contamination du 
"Kamaboke" A dent le goOt he change pas. 

EXEMPLE 12 

On prepare un dentifrice en m^langeant les 
15 composes suivants : 

en j>oids ) 



Phosphate bicalcique dihydrat* 44,5 

Gome adragante 2,0 

Glyc£r*l 18,5 

20 DL-W -pyrrolidonecarboxylate de l'ester 

6thylique de la N*A-"coco"-L-arginine 3,0 

Saccharine 0,4 

Arftmes 1 fO 

Eau 30,6 

25 EXEMPLE 13 



On prepare un dentifrice aqueux en mdlangeant 
les coroposants figurant dans le tableau suivant : 

{% en poids) 



Carbonate de calcium pr£cipit£ 70,2 

30 Carbexym^thylcellulose sodique / 22,0 

QL-< -pyrrol idonecarboxy late de l'ester 
m^thylique de la N ^-lauroyl-L-arginine 3,0 

Saccharine °f5 

Ar6mes 1 

35 Eau 3,0 



EXEMPLE COMPLEMENTAIRE 
(1) Preparation du chlorhydrate de l'ester ta^thylique de la 
N <-lauroyl-L-lysine. 
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On dissout 66, 2g (0,2 mole) de chlorhydrate de 
V ester m£thylique de la Nf -carbobenzoxy-L- lysine dans 200 ml 
de t^trahydrofuranne et en ajoute eft agitant et en refroidis- 
sant 58 f 5 ml (0,42 mole) de txi^thylamine et 43, 7g (0,2 mole) 
5 de chlorure de lauroyle. On laisse reposer le melange obtenu 
une nuit £ la temperature ambiante. On neutralise le melange 
r£actionnel obtenu par 800 ml d'acide chlorhydrique IN. 

On filtre le pr£cipit4 et on le dissout dans 
400 ml d'^thanol. On introduit lentement la solution dans l'etha- 
10 nol dans 800 ml d f ammoniaque refroidie h 0°C. On s£pare le 
pr£cipit£ et on le sfeche. 

On dissout 59,8 g de Pester m^thylique de la 
N •( -lauroyl-N £ -carbobenzexy-L-lysine ainsi obtenu dans 600 ml 
d'4thanol puis on ajoute 12,7 ml d f acide chlorhydrique concen- 

15 tx6 et 23 g de charben contenant \0% de palladium. Ensuite, 
on r£duit la solution r^actionnelle par I'hydrogfcne en agitant 
sous pression atmosph^rique. On s£pare le catalyseur par fil- 
tration. On concentre le melange r£actionnel sous pression r£- 
duite pour chasser totalement le solvant et l'eau. On dissout 

20 le r£sidu dans le methanol puis on l'additionne d'ac^tate 

d'^thyle. On pr^cipite ainsi des cristaux blancs qu'on s£pare 
par filtration. On recristallise les cristaux bruts dans l'Stha- 
nol et l f acetate. d f £thyle pour obtenir 13,3 g de chlorhydrate 
purifi£ de l f ester m£thylique de la N <-lauroyl-L«- lysine. 

25 Rendement = 88, 0# p.f . 96 - 98 °C 

(2) Preparation du DL- «( -pyrrolidonecarboxylate de l'ester 
ethylique de la -"coco"-L-arginine. 

On dissout 35,0 g (0,2 mole)' de L-arginine 
dans 200 ml d'ac^tone et 150 ml d'eau puis oh ajoute en refroi- 

30 dissant I 10 - 20°C en agitant de l f hydroxyde de sodium 8N pour 
ajuster le pH £ 11,5 - 12,0 et 40 g (0,18 mole) de chlorure 
des acides gras de l'huile de coco. On neutralise le melange 
r^actionnel par de I'acide chlorhydrique, 6N en amenant le pH k 
5,0 puis on l 1 introduit dans 300 ml d'eau froide. 

35 On filtre le pr£cipit£ et on le sfcche, on ob- 

tient 0,5 g de N* - n coco"-L-arginine brute cristallis£e. 
Rendement = 77,9 % p.f* 230 - 235°C 
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On sature 35,6 g (0,1 mole)du compost ci-dessus 
avec 200 ml de solution d'6thanol contenant de I'acide chlprhy- 
drique et on laisse reposer une nuit h la temperature ambiante. 
On s£pare par filtration le produit insoluble du melange r£ac- 
5 tionnel obtenu.On concentre le filtrat sous pression r£duite. 
On dissout le r^sidu dans 200 ml d'ac^tate d^thyle puis on 
l'additionne de triSthylamine en ref roidissant. On lave la cou- 
che de solvant organique par l*eau puis an l'additionne de 
12,9 g d'acide DL-«-pyrrolidonecarboxylique en chauffant h 

10 30°C. On f litre ensuite le melange r^actionnel pour enlever 
une petite quantity de matiferes insolubles. On concentre le 
filtrat sous pression r^duite. On recristallise le r£sidu dans 
l'ithanol. On obtient 12,4 g de DL-*< -pyrrolidonecarboxylate 
de l'ester £thylique de la NV-"coco"-L-arginine sous forme 

15 de cristaux blancs, p.* 181 » 184°C ( decomposition) . 

Bien en tend*, divers es modifications peuvent 
4tre app&rtees par l^omme de I 1 art aux dispositifs ou proc£- 
dls qui vienntnt d'etre d^crits uniquement h titre d f exemples 
non liaitatifs sans sortir du cadre de l f invention. 
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REVINDICATION 



Agent bactericide, germicide et antiseptique, 
caracterise en ce qu'il est constitue' d'un derive raono-N-acyle 
5 alipnatique superieur d'amino-acide basique de formules gene- 
rales (I), (II) et (III), ou de see sels : 

N-R« J* «?Vn 

10 V, (?H 2 ) n R 3 ?HCOX 

X N-CHCOX CHCOX RCO-N^ 

R 5 ^= RCO-N-Rj^ 

(I) (II) ("I) 

15 dans lesquelles RCO represente un radical d'aeide gras sature 
' ou insature comportant de 6 a 20 atomes de carbone, R x repre- 
sente H ou -CH-j, X represente -NH 2 , -OCHy -OCgH^ -OC^Hy, 
0C 4 H 9 ou -OCHgCgHg, Rg represente H ou -CH y R ? represente H ou 

-CH y R 4 represente -NHC^ , -NHGONH 2 ou \ \ ' efc 

n est egal a 1, 2, 3 ou 
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